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を始めたいと思います。
　本日は、「透析後に繰り返す発熱精査により診断
されたACTH単独欠損症」の症例検討を行いたい
と思います。この症例はレトロスペクティブに見ま
すと非常に臨床的に示唆されることが多く、特に今
日は臨床研修医の先生も来られていますが、若い先
生方が臨床診断のピットホールを学ぶ意味で非常に
教訓的な症例だと思います。
　実は、この症例に関しましては、関連診療科の腎
臓内科に比較的長く入院されていた患者さんで、発
熱精査の段階でACTH単独欠損症が見つかって、
私たち糖尿病・内分泌・代謝内科が一緒に診るよう
になりました。したがって、本日は腎臓内科の中林
先生をはじめとして何人かの先生に来ていただいて
おりますが、適時コメントをいただきながら進めて
いきたいと思いますので、よろしくお願いします。
　それでは初めに、症例のプレゼンテーションを糖
尿病・内分泌・代謝内科の清水先生にお願いしたい
と思います。
症例提示一入院時までの経過と入院時所見
　清水（糖尿病・内分泌・代謝内科）：症例は、52
歳女性です。主訴は、発熱、腹痛です。家族歴に特
記すべきことはありません。既往歴としては、2005
年に出血性胃潰瘍、2006年から気管支喘息があり
ます。喘息の治療に関しては、吸入を含むステロイ
ドの投与歴はありません。また、出産時の大量出血
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の既往はありませんでした。
　現病歴ですが、2002年2月に末期腎不全（非糖
尿病性腎症）にて他院にて腹膜透析を導入されてお
りましたが、2005年6月に血液透析へ移行、2005
年9月より腹膜透析を再導入され、週1回の血液透
析併用となっておりました。2008年2月より、腹
膜透析による除水過多にて血液透析（週3回）へ再
度移行となり、近医にて維持透析中でした。
　2007年ごろより透析日のみ微熱を認めており、
2008年3月ごろより食欲低下、同年6月より透析
後のみ38度から39度の発熱を繰り返し、腹痛、食
思不振、体重減少を認めました。腹膜炎疑いにて抗
生剤投与を開始されておりましたが、改善なく、6
月■日、近医に入院。精査加療目的にて、6月［日、
当院腎臓内科へ転院となっております。
　入院時の現症です。身長160cm、体重46．lkg、
脈拍は108回／分でした。血圧は180／llOmmHg、
結膜に貧血を認めておりました。胸部には異常所見
は認めておりません。腹部は平坦かつ軟でしたが、
腸雑音の二進を認めておりました。また、膀中心に
腹部全体に圧痛を認めておりましたが、筋性防御、
反跳痛などはありませんでした。
　また、四肢に関しましては、左前腕にシャントが
あるほか、両上下肢に浮腫を認めておりました。そ
のほか神経学的に異常所見は認められませんでし
た。
　入院時の検査所見です（表1）。好酸球は41％と
上昇認め、その他、貧血、低栄養、軽度低Na血症、
低血糖を認めました。炎症反応ではCRP　5．08　mg／dl
でしたが、プロカルシトニンは0．3と上昇を認めて
おりません。入院時の画像所見では、胸部レントゲ
ン写真ではCTR　58．6％と心拡大を認めましたが、
心電図は明らかな異常所見はありませんでした。
　大野：入院時までの経過を示していただきまし
たが、ここまでのところで何か質問はございますで
しょうか。
　そうしますと、この症例は発熱の精査が必要なた
めに入院となったわけですが、ここで一般に発熱を
来す疾患の鑑別について説明していただきたいと思
います。
発熱を来す疾患について
　清水：発熱を来す疾患として一番頻度が高いの
が感染症です。内訳は、全身感染症、呼吸器感染症、
尿路感染症、生殖器感染症、消化器感染症、中枢神
経感染症、骨軟部組織感染症、またAIDSに伴う日
和見感染症などです。それに続き、悪性腫瘍、膠原
病、アレルギー疾患が挙げられます。さらに頻度の
少ない疾患としましては、内分泌疾患、血液疾患、
中枢神経疾患、慢性炎症などがあります。
　今回の症例では、発熱のほか、腹痛、食思不振を
認め、また腹膜透析の既往があることより、腹部の
表1入院時検査所見
WBC
RBC
Hb
Ht
MCV
PLT
TP
AIb
T－Bil
ALP
Neut
Eosino
Lymph
Baso
Mono
Ret
　6，420／pl
　　250／0
　　410／0
　　290／o
　　　oo／，
　　　40／0
250　×　104／pl
　7．7　g／dl
　　230／0
　　　92
12　×　IO‘／pl
　　I6．0％o
3．9　g／d1
1．6　g／dl
O．5　mg／d1
193　IUII
AST
ALT
y－GTP
BUN
Cr
Na
K
CI
Ca
P
T－chol
TG
HDL－C
glucose
HbAlc
UA
CRP
プロカルシトニン
　9　IUII
　11　IUII
　lO　IUII
27．4　mg／d1
7．42　mg／d1
133　mEq／l
3．6　mEq／l
102　mEq／l
7．7　mg／d1
3．6　mg／d1
146　mg／d1
106　mg／d1
29．9　mg／d1
51　mg／dl
　　4．Oo／，
4．8　mg／d1
5．08　mg／dl
O．3　ng／ml
CEA
CA　19－9
CA　125
MMP－3
pm
抗核抗体
PR3－ANCA
MPO－ANCA
フェリチン
ASO
P－Dグルカン
エンドトキシン
アスペルギルス抗原
サイトメガロウイルス
PP65抗原C7－HRP
4．37　ng／m1
19．7　U／m1
108　Ufm1
30　ng／ml
　6　IUIml
＜40倍
　く　10
　〈　10
168．9　ng／ml
　16　IUIml
〈　19．9　pg／ml
〈　O．8　pg／ml
　　陰性
　　陰性
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感染症を第一に考え検査を行いました。その後、腹
部以外の感染症、悪性疾患、膠原病、アレルギーの
順に精査を行いました。
　大野：それでは、引き続き入院後の経過について
お願いします。
入院後の経過
　清水：入院後の経過です（以下図1参照）。入院
時の画像検査では、頭部CTにおいて陳旧性脳血管
障害を疑わせる所見と副鼻腔炎所見を認めました。
また胸部CTでは、心拡大、少量の胸水を認め、腹
部CTでは、腎臓の萎縮と高度な皮下浮腫が認めら
れました。CT上、明らかな感染源を示唆する所見
は認めませんでしたが、感染症の可能性を考え、抗
生剤の投与を開始し、原因精査を開始いたしました。
　入院後も、透析後に38度から39度の発熱を認め、
非透析日には解熱するという周期を繰り返しており
ました。また、入院後より症状を伴う低血糖を繰り
返しており、ブドウ糖の静注にて対応しておりまし
た。入院時より気管支喘息発作を時々認めており、
β刺激薬の吸入にて対応しておりましたが、6月■
日の発作は吸入のみでは改善なく、ヒドロコルチゾ
ン200mgの点滴静注を行いました。その後6月目
日の透析後は発熱を認めず、6月■日まで解熱し
ておりましたが、次の透析日である6月rl日には、
透析後再度発熱を認めました。
　発熱の原因検索として行った、血液検査の所見で
すが（表1）、感染症についてβ一Dグルカン、エン
ドトキシン、アスペルギルス抗原、サイトメガロウ
イルスは陰性でした。また、膠原病について、抗核
抗体、ANCA関連の抗体、　MMP－3、　RF、フェリチン、
ASOなどの上昇は認められておりません。腫瘍マ一
図1臨床経過
カーについては、CEA、　CAI9－9は正常範囲内、　CA
125が108　U／mlと上昇を認めておりました。一般
細菌培養i検査ですが、血液培養2セットとCAPD
の排液、鼻腔に関しては特に異常を認めておりませ
ん。また、抗酸菌培養も、胃液培養、CAPDの排液
の培養とも陰性です。
　腫瘍マーカーではCA　l25が108U／mlと高値のた
め、卵巣腫瘍を疑い骨盤MRIを施行しましたとこ
ろ、色面筋の膿瘍・血腫が疑われました。整形外科
にて、6月＝可聴にCTガイド下にて穿刺を行い、結
果は血腫でした。発熱は、穿刺後よりさらに高くな
り、持続しました。
　そのほか発熱精査として、ガリウムシンチグラ
フィを施行しましたが、異常集積は認められません
でした。
　大野：ありがとうございます。入院後、CT、
MRI、ガリウムシンチによる画像検索、またMRI
で指摘されました左腸腰筋部の膿瘍疑いに対しての
穿刺を行いまして、検索可能な範囲内では感染源、
悪性疾患は指摘されなかったということです。また、
臨床所見、採血上は明らかな膠原病疾患も指摘され
ていないということです。
　発熱のほかに、低血糖を繰り返しているようです
が、では、低血糖についての鑑別をお願いします。
　清水：低血糖の原因疾患には、インスリノーマ、
膵ラ畑島の過形成、膵癌腫瘍、また、内分泌関連と
しましては、下垂体前葉機能低下症、アジソン病、
インスリン自己免疫症候群があげられます。その他、
胃切除後のダンピング症候群、肝不全、腎不全、糖
原病、神経性食欲不振症などがあります。薬剤性で
は インスリンや経口血糖降下薬による治療中のほ
か、β一プロッカー、テトラサイクリン、サルファ剤、
アルコールなどによるものがあります。また、検査
値としてみかけ上の低血糖を示すことがあり、その
背景には著明な白血球増加、高脂血症などがありま
す。
　大野：ありがとうございます。それでは、引き続
き入院の経過についてお願いします。
　清水：好酸球数が入院当初より白血球の約40％
と高値を示し、低血糖発作を繰り返すことより副腎
不全が疑われ、血液検査を施行しましたところ、
ACTH　2　P9／ml以下、コルチゾール1．3　P9／dlでした。
下垂体MRIでは明らかな異常は認められず、当科
にコンサルトを頂きました。
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6月■日
表2内分泌学的検査所見
　　　　　　　7月■日
血糖値　　　　76mg／d1
インスリン　　　lIU／ml
CPR　O．7　ng／m1
6月正日（午前10時24分）
ACTH　　　　2。O　pg／ml未満
コルチゾール　13μg／dl
プロラクチン　264．9ng／mI
GH　3．21　ng／ml
IGF－1　45　ng／ml
LH　1．44　mlU／ml
FSH　17．99　mlU／ml
TSH　6．27　pU／ml
FT3　1．78　pg／ml
FT4　O．8　ng／dl
自己抗体
抗サイログロブリン抗体　　　　0．3U／ml以下
抗甲状腺ペルオキシダーゼ抗体　0．3U／rnl以下
TSHレセプター抗体　　　　　85％
抗下垂体抗体　　　　　　　　　（一）
　下垂体機能低下症の疑いにて、7月　日に、視床
下部ホルモン編者負荷試験を予定しておりました
が、7月　日の透析後に発熱を認め、顔面蒼白、不
穏状態となり、副腎クリーゼを考えヒドロコルチゾ
ン200mgの点滴静注を行い、デキサメタゾン0．5　mg
の内服を開始した状況で、7月画面に視床下部ホル
モン溢者負荷試験を施行しました。
　内分泌学的検査所見は表2の通りとなります。プ
ロラクチンは264ng／mlと上昇を認めましたが、下
垂体MRIでは透析中のため造影は行っておりませ
んが、明らかな腫瘍は認めておらず腎不全との関連
も考えられました。また、TSHが6．27　pg／mlと軽度
上昇しておりましたが、甲状腺関連自己抗体は陰性
でした。
　7月■日に施行しました視床下部ホルモン四者負
荷試験の結果は表3の通りとなります。CRH負荷
試験ではACTHは反応しておらず、コルチゾール
の反応も低下しておりました。他のホルモンは反応
が遅延しているものもありましたが、透析患者であ
ることを加味すると明らかな分泌低下とはいえませ
んでした。
　以上の結果より、ACTH単独欠損症を考え、ステ
ロイドの補充をヒドロコルチゾン20mg／日で開始
しました。ステロイドの補充開始後、7月旧以降は、
透析後の発熱は認めず、全身倦怠感、食欲は著明に
改善し、低血糖の頻度も減少しました。
　好酸球数の推移は、図2の通りです。6月　　日
の喘息発作でヒドロコルチゾン200mgを投与後、
好酸球数は一過性に減少しております。その後、6
月慶日にCTガイド下にて穿刺という大きな侵襲
が加わり、そのころより好酸球数、白血球数が上昇
しております。ステロイド補充開始直前まで上昇し、
最大で好酸球が70％程度となりましたが、ステロ
イド補充後より白血球数、好酸球数とも速やかに低
下しております。最終的には好酸球が10から15％
となりました。
　また、発熱精査として行った画像検索の結果の続
きですが、7月、日の心エコーでは、僧帽弁閉鎖不
全症を認めたほか、明らかな異常所見は認められま
せんでした。7月i日の白血球シンチグラフィでは、
異常集積は認められませんでした。便潜血が陽性で
あったため施行した上部・下部内視鏡では、大腸ポ
CRH負荷試験（100μg、静注）
表3　視床下部ホルモン四丁負荷試験
　　　　前値　　　30分　　　60分 90分
ACTH　（pg／ml）
コルチゾール（μg／dl）
2．0　＞
6．9
2．0　＞
　6．9
2．0　＞
　5．9
2．0　＞
　6．3
LHRH負荷試験（100μg、静注） 前値 30分 60分 90分
LH　（mlU／ml）
FSH　（mlU／ml）
O．36
10．98
7．63
23．74
11．42
31．50
12．65
40．52
TRH負荷試験（200μg、静注） 前値 30分 60分 90分
TSH　（pU／ml）
PRL　（ng／ml）
2．06
35．53
12．82
191．40
11．47
161．90
9．31
144．80
GHRP－2　負荷試験（100μg、静注） 前値 15分 30分 45分 60分
GH　（ng／ml） O．97 11．90 7．43 5．26 4．40
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　　　　　図2　白血球数と好酸球数の推移
リープを認め、EMR（内視鏡的粘膜切除術）を施行
しておりますが、病理では悪性所見は認められませ
んでした。
　ステロイド補充開始後、CRPは正常化し、また、
各種画像検査では急性期炎症病変は指摘されず、7
月■：日で抗生剤は中止となりました。ステロイド
補充量に関しましては、ヒドロコルチゾン20mgに
おいて低血糖を認めたため、25mgに増量して、9
月」日、第86病日に退院となりました。経過は、
以上となります。
　大野：ありがとうございました。ここまでで、全
経過を一応お示しいただきましたけれども、何かフ
ロアのほうからご質問はございませんか。
質疑応答
　清水谷（呼吸器内科）：好酸球が高いということ
ですけれども、IgEはどうでしたか。
　清水：IgEの明らかな上昇は認めなかったと思い
ます。入院時に好酸球は高値でしたが、喘息がある
ためと考えておりました。
　清水谷：喘息、好酸球増加、発熱や腹痛などの血
管炎所見があり、アレルギー性肉芽腫性血管炎の可
能性はあると思われます。副鼻腔炎があるというこ
とですけれども、それ以外に鼻茸のようなアスピリ
ン喘息を疑わせる所見は画像上認められなかったの
でしょうか。
　清水：画像上、指摘はされていませんでした。
　大野：どうもありがとうございました。他にいか
がでしょうか。よろしいでしょうか。
　透析患者の発熱精査の結果、ACTH単独欠損症と
診断されて、ステロイドを補充して発熱もよくなり、
低血糖、食思不振、るいそうも改善したという症例
で、レトロスペクティブに見れば臨床経過も納得で
きるわけですけれども、ただ、当初は発熱精査とい
うことで今お示ししましたように各種画像診断を
行ったわけです。
　今日は放射線科の橋本先生が来られていますの
で、放射線科の専門の立場で、発熱精査の画像検索
についてご説明をいただければと思います。橋本先
生、よろしくお願いします。
不明熱の画像診断
　橋本（放射線科）：私に与えられたテーマが、不
明熱の画像診断ということです。まず画像診断とし
ては、CT、　MRI等の形態学的な画像診断と、シン
チグラフィのような機能的な画像診断に分けられる
と思います（図3）。放射線科読影写が診断レポー
トを作成する際に、臨床医の先生方に記載して頂く
各種の情報は、非常に読影の参考となります。この
症例は、依頼の段階で非常に詳細に経過を記載して
いただいていましたが、他科の先生方にも、検査依
頼の際には所見の欄に検査目的、病歴、他の検査の
データなどを詳細に記入いただけると、読影の助け
になります。
　不明熱の原因として、感染症と悪性腫瘍と膠原病
を最初に考えます。あと、読影する側とすれば、免
疫不全があるかどうか、発熱開始してからどのぐら
い経過しているか、もう既に抗生剤、ステロイドが
投与されているかどうか、また治療効果などの情報
もいただけると読影のときに大変助かります。
　画像診断としては、CTがファーストチョイスだ
と思います。また、やはり単純CTよりも造影CT
のほうが情報量は多いです。ただ、この患者さんの
場合、透析中であり、また喘息の既往ありとのこと
でした。喘息の既往はヨード造影剤の使用において
身体讃馨既往歴など「：ゆ藷欝など
　　　　熱発の原因が不明な場合、画像診断を追加：
侵襲性の低い検査から始め、炎症病巣が疑われる部位を優先して検査予定作成
・形態的画像診断法
　　単純レントゲン（胸部・腹部など）
　　CT・MRI・超音波検査など
・機能的画像診断法（炎症・腫瘍シンチグラフィとして）
　ガリウムシンチグラフィ
　白血球シンチグラフィ
　（FDG－PETシンチグラフィ）
図3　不明熱の画像診断
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原則禁忌項目に相当するため、造影CTを撮影する
としたら検査前に十分なインフォームドコンセント
をとっていただき、主治医立ち会いのもとでないと
造影CTは行えません。また造影後に早めの透析施
行が必要となってきます。
　あと不明熱で面影が難しいとされている病態を幾
つか挙げてみました。潜在的膿瘍やリンパ腫や炎症
性腸炎、SLEによる血管炎、長期臥床での誤嚥性肺
炎、それから下肢の血栓性静脈炎や薬剤熱、偽膜性
腸炎や真菌感染症やHIVやカテーテル熱なども画
像としては引っかけにくい病態かと思います。
　以前は、CTで造影できないとなると、造影剤を
使ってMRIを行うという考え方だったと思います
が、今、腎性全身性繊維症という病態が非常に問題
となっており、むしろヨード造影剤よりも腎機能低
下者に対してはガドリニウム造影剤が使いにくい状
況になっています。あと、MRIでは拡散強調像が
炎症の検出には有用です。炎症巣に対する感度は高
いですが、特異性は低く、スクリーニングとして用
い、他のシーケンスとあわせて評価することで、感
染病巣の拾い上げに有用となります。
　次に不明熱症例に対する機能的画像診断法とし
て、腫瘍・炎症シンチグラフィを三つ挙げさせてい
ただきました。図3のように、①ガリウムシンチ
グラフィ、②白血球シンチグラフィ、③FDG－
PET検査があります。
　ガリウムシンチグラフィが最も有名で頻用されて
います。特に慢性炎症に対して検出率が高いです。
判定は薬剤投与の2～3日後に、全身の前後面像を
撮像し、加えて炎症の存在が強く疑われる部位局所
のSPECT画像を追加することによって小さな炎症
も検出しやすくなります。ガリウムシンチグラフィ
が強く集積する疾患には、教科書的なことですが、
SLIM（サルコイドーシス、リンフォーマ、インフェ
クション、悪性黒色腫、悪性腫瘍）があります。
　白血球シンチグラフィは、ガリウムシンチよりも
炎症に対しては特異性が高いのですが、発熱の開始
から二、三週間過ぎてしまうと、ガリウムシンチよ
りも検出率が下がってしまうので、白血球シンチグ
ラフィで感染病巣を調べる際には炎症の発症からで
きるだけ早期に検査を予定し、実施していただきた
いと思います。
　あとFDG－PETが活動性炎症の検出において、ガ
リウムシンチよりも診断能が高いという論文は多く
でています。ただ、当センターにはFDG－PET検査
装置がありませんし、不明熱の検索目的の場合、保
険適用外ですし、高価な検査であるという事情があ
ります。
　大野：ありがとうございます。今の画像検索につ
いて、何かご質問はありますでしょうか。
腎機能障害患者における造影剤使用の注意点
　最近は、血清クレアチニンの代わりに推算糸球体
濾過量（eGFR）が使われるようになってきました。
現在、eGFRでどのレベルになるとヨードを使いに
くいといったガイドラインのようなものも出てきて
いるのでしょうか。
　橋本：MRIの造影剤に関しては、放射線科学会
からeGFRが30以下の場合は禁忌となっています。
当院放射線科では、ある程度安全性を考えてeGFR
35を目安とさせていただいております。
　以前はクレアチニン2．0という基準をヨードの造
影剤に使っていたのですが、実際に高齢の方ですと
1．5付近でもeGFRがかなり低い値になってしまい
ますので、クレアチニンの値だけではなくて、年齢
と性別、クレアチニンの値を合わせた腎機能の指標
であるeGFRを目安に造影の適否を判断していま
す。
　大野：本日は、腎臓内科の先生も来られています
が、今eGFRで30とか35という話が出ましたけれ
ども、多分高齢の女性の場合、クレアチニンで1．2
ぐらいでもeGFRはかなり低下してきていると思い
ます。このあたりを、現場ではどのように対応され
ているのでしょうか。やはり基本的には、造影剤を
使わないという方針をとられているのでしょうか。
　中林（腎臓内科）：eGFR低下例のMRI造影剤使
用は原則禁忌です。CTなどで使用する一般の造影
剤については、日本腎臓学会でも推奨しております
が、（5×体重分）／クレアチニンの値を出して、そ
れ以下の造影剤の使用量であれば安全性が高いとい
うことになっています。eGFRが30以下であれば、
基本的には検査後に生理食塩水を点滴投与すること
で造影剤腎症（急性腎不全）を予防するということ
が一般的です。
　大野：ありがとうございます。他に何か今の画像
検索のことについてご質問ありますでしょうか。
　橋本：ACTH単独欠損症でしたら、副腎皮質シン
チグラフィをしていただければ情報がふえたかもし
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れないと思いました。
　大野：橋本先生、追加コメントありがとうござい
ます。他に質問はありますでしょうか。
　松尾（臨床研修医）：この患者さんは腹膜透析を
していたことがあって、現在は血液透析中とのこと
ですが、そういった患者さんの発熱精査で特に考え
なくてはいけないことはありますでしょうか。
　大野：大変貴重なご質問ありがとうございます。
この質問に関しましては、専門の立場で中林先生か
らコメントをいただければと思います。
透析患者の発熱の鑑別診断
　中林：透析患者の発熱のご質問がありましたの
で、説明させていただきます。発熱の鑑別診断につ
いては先ほどから議論されていますので、透析患者
さんで見られる発熱で比較的特徴的なことを挙げて
みようかと思いますが、最も多い原因は感染症と思
います。
　透析患者さんは、比較的免疫が低下しているとい
う印象がありますが、実際には明確な証拠に乏しく、
長年透析をやっている患者さんの中で、特に通常の
方よりも感染を起こしやすいということは日常的に
はあまり経験しません。しかし感染症というのは、
比較的発熱の原因としては多いものです。
　あとは、腫瘍性疾患も挙げられます。悪性腫瘍、
また悪性リンパ腫を含めた血液疾患なども、一般の
方と同様に透析の患者さんにも認められます。
　そのほか、透析に至った原疾患の再発とか、特に
先ほどからもお話が出ていますSLEやANCA関連
の血管炎、そういったものは透析導入後に再発する
こともまれにあり、発熱などの臨床症状がきっかけ
で見いだされることはあります。
　後で少し触れますが、この患者さんのように腹膜
透析を過去にされていた、または現在もされている
方にとっては、硬化性耳門性腹膜炎（EPS）という
非常に難治性の合併症があり、この患者さんのよう
に高熱を発するということはまれですが、発熱や腹
痛などを認められたときに考えないといけない疾患
です。
透析患者の感染症（図4）
　頻度の多い感染症ということでお話しさせていた
だきますと、最も頻度が高いものは、ブラッドアク
セス関連の感染症です。入院患者さんでカテーテル
・ブラッドアクセス関連（菌血症原発巣の50～80％）
　心内膜炎、髄膜炎、脊髄炎、傍脊椎膿瘍（腰筋膿瘍）、
　塞栓症
・腹膜透析用カテーテル感染、出口部感染、腹膜一炎
・尿路感染：多発性嚢胞腎、化膿性膀胱炎
・肺炎：最も多い死因の一つ
・憩室炎などからくる腹腔直盛染
・鎧核症：10～100倍の感染率、肺外病変多い。
　高い死亡率。
・ウイルス感染、真菌感染
図4　透析患者の感染症
から透析されている方も菌血症のリスクは高くなり
ます。外来透析で、内シャントないしは表在化をさ
れている患者さんでも、週3回そこから血液を抜い
て体外循環されるわけですので、感染の危険があり
ます。心内膜炎、髄膜炎、脊髄炎、傍脊椎膿瘍（腸
腰筋膿瘍）、これらは今回の患者さんで最初に疑っ
た疾患ですが、合併症としてはしばしば見られます。
　PD（腹膜透析）を施行されている患者さんはカ
テーテルが腹腔内に入っていますので、カテーテル
に関連した感染、出口部の感染、そこから生じる腹
膜炎などを認めることがあります。
　また透析患者さんでは、尿路感染もしばしば起こ
ります。透析患者さんは尿が少なくなっていますの
で、膀胱がとても汚い環境にある場合が多く、化膿
性の膀胱炎、また、多発性嚢胞腎における嚢胞内の
感染、また、通常の透析をされている患者さんは、
何年もたちますと、この患者さんもそうでしたが、
ご自身の腎臓が非常に小さくなって萎縮して、嚢胞
をたくさん形成します。そういったところがら感染
を起こしたり、また悪性腫瘍を併発することも報告
されています。
　透析患者さんで最も多い死因の1つに、肺炎があ
ります。また腹膜透析でもしばしば見られますが、
外からの感染ではなく、憩室炎などがあった場合に、
腸管から入ってくる、そういった内側からの場合、
腹膜透析の排液中にグラム陰性菌を中心とする細菌
が認められるということで、そういった腹腔内感染
も注意が必要です。
　結核、これは肺外病変が多いということですけれ
ども、一般の方よりも10倍ないしは100倍感染率
が高いといった報告があり、しかも死亡率が高いと
いうようなことが言われています。また、ほかに
HB、　HCなどの肝炎ウイルス、真菌感染といったよ
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うなものも報告されています。図4の下線の部分は、
この患者さんが来たときに我々が強く疑った感染症
です。
硬化性被嚢性腹膜炎（EPS）について
　先ほど申しましたように、腹膜透析をされている
患者さんで非常に怖い合併症にEPSがあります。
びまん性に肥厚した腹膜に腸管が巻き込まれ、広範
に癒着し、間欠的あるいは持続的にイレウス症状を
認めます。非常に強いイレウス症状を呈しますので、
るいそう、栄養障害が生じまして、2年生存率が
58％と予後不良です。幸い当センターでは、まだ
一例も経験はしておりません。
　全CAPD患者さんで約1．7から2．8％の発症率で
あると言われていますが、長く腹膜透析されている
方に多いと言われています。透析期間5年以上では
発症率が8％に増加するとも言われており、この患
者さんも5年ということで、こういつたEPSを起
こされてもおかしくない状態でした。
　1度腹膜透析を離脱してHDに移行した後でも、
EPSは発症しますので、　PD離脱後もある程度フォ
ローしていかないといけません。現在ではPDには
こういった危険な合併症がありますので、可能な限
り5年置終了してHDに移行する、もしくは当セン
ターでは移植も行われていますので、ほかの代替治
療を勧めていくようにしております。したがって
PDは、長くても7年で終了するのが一般的です。
　大野：ありがとうございます。ただいまの説明に
関して、何かご質問はありますでしょうか。
透析中の発熱の原因について
　清水谷：透析膜に対してアレルギー反応を起こ
して、発熱したり好酸球が上昇することは、透析患
者さんに起こり得るのでしょうか。
　中林：しばしば報告されますが、今現在は生体適
合性の透析膜もございます。また、透析液の清浄装
置も高性能になっていますので、以前よりは減って
いるように思います。
　あとフサンやヘパリンに対してもアレルギーを起
こす方はいますので、透析中に血圧が急に下がった
り、ショック状態になったりしたときには積極的に
疑います。しかしながら、発熱だけという場合には、
比較的このような経験は少ないように思います。
　大野：ありがとうございます。この症例は透析日
だけ発熱したということで、ベースにもちろん
ACTH単独欠損症はあって、補充療法によってよく
なったわけですけれども、透析をある一定時問受け
るということが何らかのストレスになって発熱した
のかということがポイントになるかと思います。具
体的にこの症例の中で、ステロイドの補充が始まる
前に認めた透析中の発熱の原因として、何を一番考
えたほうがいいのでしょうか。
　透析治療ということ自体がストレスになって発熱
の原因になるのか、それとも、やはり何か感染がベー
スにあったと考えていいのか、それが皆さん一番疑
問に思うことだと思います。結論は難しいのかもし
れませんが、先生が臨床経過を見ていた中でのお考
え も結構です。
　中林：例えば体中に膿瘍のようなものがある場
合、透析中に発熱を生じることがあります。透析中
は、血液中の白血球がダイアライザーを通過するこ
とでサイトカインを分泌し、発熱を起こしやすくな
るといわれています。
　ほとんどの例は、感染を伴うことが多いのですが、
ACTH単独欠損症の病態のみで、透析中にだけなぜ
発熱を認めたのかはちょっとわかりません。透析中
の発熱は感染症を疑う大きな症状ですので、今回の
場合、そこからまず精査を始めたということです。
　大野：そうしますと、先生方はかなりいろいろな
画像を検索して、結果的にはあまりポジティブな所
見はなかったわけですけれども、ベースに何か感染
源のようなものがあって、それで透析という環境の
中でサイトカイン等の関与で起こっていたと考えた
ほうがいいのではということかと思います。
　では、発熱以外で何かご質問があればお願いしま
す。
　田口（神経内科）：貴重な報告をしていただきま
して、ありがとうございました。先日、頭痛のため
神経内科に入院した方がいまして、精査してみると、
ACTH・コルチゾールが低くて、先生方に相談した
ケースがありました。我々の症例ではヒドロコルチ
ゾンを投与したところ、1，2時間で症状が劇的に改
善しましたが、本症例においてはいかがでしたか。
　大野：それでは、ステロイド投与後の経過につい
てお願いします。
　清水：透析後に、高熱、不穏など精神症状が強く
でている状況で、ヒドロコルチゾン200mgを点滴
投与した際には、比較的速やかに精神症状も改善い
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たしました。
　田口：本症例同様、我々のケースも精神症状があ
りました。文献的には、精神症状が不可逆的となる
症例があるということですが、本症例ではいかがで
したか。
　清水：本症例では精神症状はその後も出現せず、
可逆的でした。可逆性か不可逆性かということに関
しては、推測にはなりますが、ACTH、コルチゾー
ルが不足している期間と関連があるのかもしれない
と考えております。
　清水谷：今回ACTH単独欠損症ということで、
副腎不全のような症状からそのような診断に至られ
たということですが、好酸球が41％と非常に高値
であり、副腎不全のような病態で、一般的には上昇
すると言われていますけれども、ここまで上昇する
ものなのでしょうか。
　清水：私の経験した症例では、8～10％程度まで
が多い印象ですので、本症例ではかなり高かったと
思います。最高で70％程度まで上がっており、最
終的にステロイド補充後も10から15％ぐらいまで
しか下がりませんでしたので、もしかしたら、もと
もと好酸球が高い原因がほかにあるのかもしれない
とは考えております。
　大野：喘息の既往があるということで、もともと
アレルギー体質の中にACTH単独欠損症という病
態が加わって、より好酸球の増加が顕著になったと
いうことなのかもしれません。
　他にいかがでしょうか。この症例は、喘息の治療
でステロイド治療をしたときに一時的に発熱が抑え
られたという時期があって、それも後から見れば一
つの診断の参考になるのかもしれませんけれども、
経過を見ていろいろと示唆される部分が多かった症
例ではないかと思います。
　それでは、ここで、透析患者のACTH単独欠損
症はそれほど多くはないとは思いますけれども、こ
の症例における副腎不全について、糖尿病・内分泌・
代謝内科の松下先生からコメントいただきたいと思
います。よろしくお願いします。
透析患者の副腎不全について
　松下（糖尿病・内分泌・代謝内科）：透析患者さ
んの副腎不全については、症例報告が散見されるの
ですがまとまった報告は少ないようです。現在、わ
かっているところの話しをさせていただきたいと思
います。
　副腎不全は、副腎に原因がある原発性と下垂体に
原因がある続発性に分かれます。慢性原発性副腎不
全は、アジソン病として知られています。その病因
は日本では結核性が多く、欧米では自己免疫性が多
いとされています。その代表的な症状として、色素
沈着があります。原発性副腎不全の際にACTHは
高値になりますが、ACTH産生と同時にメラニンを
刺激するMSHが増加するために生じます。
　また副腎不全としては、他にもさまざまな症状が
あります。食欲不振から無力症や脱力感、易疲労感、
体重減少など、時には精神科的な疾患を思わずよう
な症状を呈することもあります。本症例のエピソー
ドのような精神症状も稀ではありません。また、関
節痛や腹痛を訴えることもあります。これらのよう
な症状が複数ある時には、副腎不全を疑います。急
性の副腎不全では低血圧、ショックとなることもあ
ります。
　本症例は続発性副腎不全であり、ACTHの分泌が
低下しています。下垂体前葉ホルモンにおいて、
ACTH以外のホルモンの分泌低下がないときには、
ACTH単独欠損症となります。この場合は、続発性
副腎不全でACTH分泌は低下していますので、色
素沈着はおこらず、食欲不振などの症状が出現する
ことになります。検査値異常では、低ナトリウム血
症や低血糖症、好酸球増多がみられることがありま
す。それらがきっかけで、副腎不全が見つかること
も少なくありません。また、精神症状から甲状腺機
能を測定され、fr3、　fT4正常にもかかわらずTSH
上昇から副腎不全がみつかることもあります。副腎
不全の場合はTSHの分泌抑制が押さえられますの
で、TSHが増加することがあります。
　神経内科の田口先生の症例は、急激に副腎機能が
悪化しており、そのためステロイドの補充により副
腎不全が改善し、症状が劇的に改善した可能性が考
えられます。
　最近は「相対的副腎不全」という概念もあります。
敗血症性ショックのような危機的状況の際にも、ス
テロイドを補充することにより予後が改善できるの
でないかとされる考え方もあります。以前は、敗血
症などの感染の際には、ステロイドは免疫抑制を生
じると言うことで禁忌とされることもありました。
　慢性か急性かというのも、症状や検査所見では判
断できず、注意深い問診や臨床経過で判断すること
（9）
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になります。
　2009年5月のNew　England　Joumal　of　Medicineに
おけるPredisposing　Factors　for　Adrenal　Insufficiency
という論文では、副腎不全のリスクグルーブについ
てまとめています。そこには、ステロイド使用や外
傷、感染症などは出てきますが、透析や腎不全はあ
りませんでした。
　しかし、透析患者さんの副腎機能について調べた
論文が2編ありました。1つ目は、Rapid　ACTH試
験を行い、副腎機能を調べたものです。通常、rapid
ACTH試験は250μgで行いますが、その論文では
lpg、5μg、250μgで行っています。最近では、
1μgでの少量rapid　ACTH試験の感度がよいとされ
ています。この試験の結果は、コントロールに比べ
腹膜透析（CAPD）や血液透析中（HD）の患者で
は反応が悪く、ACTH刺激による副腎からのコルチ
ゾール産生が低下していました。（AmJKidDis．
1998；32：52、図5）
　2つ目は、CRF試験でACTH一コルチゾール系を
調べた論文です。血液透析中（HD）の方が、コン
トロールに比べて、ACTH基礎値も高いですし、反
応曲線も高くなっています。これは、HD患者では
下垂体からのACTH産生は充議していることを示
しています。（Am　J　Kid　Dis．1997；9：51、図5）
　以上をあわせて考えますと、透析中の患者さんは
副腎からのコルチゾールの産生が低下しており、下
垂体からのACTHの産生が充進していると考えら
れます。また、透析療法を受けていた方の剖検所見
では、副腎皮質の束状層は疎薄化しているという報
告もありました。そのため、透析患者さんではコル
チゾール産生が低下していると考えられます。
　しかし本症例は続発性副腎不全であり、続発性副
腎不全の症例も報告されておりますので、透析患者
さんでは何らかの形で下垂体一副腎系に負荷がか
かっていることも考えられます。
　大野：ありがとうございます。この点について、
何かご質問はありますでしょうか。それでは全体を
通じまして、何かこの症例に関してご質問はありま
すでしょうか。
ACTH単独欠損症について
　中林：下垂体において、ACTHのみ分泌が悪いと
いうことは、ACTHに対する自己抗体や周辺細胞に
対する自己抗体が産生されているのか、また、それ
以外に何か病理学的なものでわかっていることがあ
れば教えていただきたいと思います。
　松下：ACTH単独欠損症は下垂体不全の中では比
較的多く、すなわち下垂体前葉ホルモンの中で単独
欠損はACTHが多いと思います。先生がおっしゃ
るように、下垂体の血流の問題や原因不明の抗体の
問題など考えられますが、詳しくは分かりません。
逆に言うと、TSHの単独欠損というのはほとんど
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図5　透析中の副腎機能
（　10　）
2010年1月 第392回東京医科大学臨床懇話会 一　87　一
なくて、我々はTSHが欠乏しているかなと思った
患者さんは、必ずACTHも他のホルモンも調べる
ことにしています。
　中林＝この患者さんの場合、過去の病歴をたどっ
たときに、下垂体の虚血が起きたとか、そういった
ようなエピソードはあったのでしょうか。
　松下：発現時期を特定するのはなかなか難しい
と思います。本症例では、透析のときに発熱してい
ますので、透析のときにコルチゾールの必要量が増
していると思います。本例のような患者さんは、何
かが引き金なって症状が顕在化すると思います。慢
性であっても副腎不全が進み、症状が顕在化して、
我々のところに紹介していただけると思っていま
す。
　症状、検査異常も症例により違いますので、早期
診断は難しいと思います。透析療法と副腎不全の問
に本当に関係あるかも、なかなか判断の難しいとこ
ろだと思います。
　清水谷：副腎不全において一般的には、カリウム
が上昇しナトリウムが低下するといわれております
が、この患者さんにおいては、低ナトリウム血症は
軽度認めまずけれども、カリウムは正常範囲内であ
り典型的ではありません。またショック症状なども
特に認めなかったでしょうか。
　松下：腎不全のない患者さんでは重要な考え方
ですが、透析中の患者さんでは難しいと思います。
透析中の患者さんにおける副腎不全が疑われた時
も、ナトリウムやカリウムを検査しますが、透析中
ということで解釈が難しいと思います。すなわち、
電解質から評価できないことも診断を難しくしてい
ると思います。
　また一般的な話ですが、腎不全のない通常の副腎
不全患者で高カリウム血症を呈するのは、副腎球状
帯が破壊されアルドステロン分泌障害が生ずる原発
性副腎不全の場合です。アルドステロン分泌は、元
来ACTHのネガティブフィードバックの支配下では
なく、レニン・アンギオテンシン系で分泌調整され
ていますので、副腎自体に障害のない続発性副腎不
全で高カリウム血症を来たすことは比較的まれです。
　中林：入院当初は当科だったのでお答えします
が、食事がとれない日が続いていたことや、定期的
な透析で、カリウムは高くなかったと思います。
　最後の質問に対してですが、入院2日目でショッ
ク状態に到り、一時危ない状態になりました。すな
わち、そういった急激なショック症状がこの患者さ
んには認められました。
　清水谷：この方の副腎は、画像上萎縮を認めます
でしょうか。
　松下：画像上はわからないと思われます。副腎
は、画像上正常でくさび形の小さい臓器ですので、
萎縮があるかどうかというのはなかなか判断が難し
いと思います。でも、先ほど清水谷先生が言われた
ナトリウム・カリウム比とかは、原発性副腎不全の
場合にかなり重要なポイントだと思います。
　大野：ありがとうございます。他にいかがでしょ
うか。よろしいでしょうか。
ま　と　め
　ちょうど時間になりましたけれども、この症例は、
今振り返ってみますと、例えば私たちが透析患者さ
んをフォローしているときに、発熱という場面に出
会った際、ここまではっきりしたACTH単独欠損
とか副腎不全がなくても、少し相対的にそういった
機能が落ちている背景があって発熱している場合も
ひょっとしたらあるのではないかということを念頭
に置くべきであることを勉強させていただいた貴重
な症例と思います。
　また好酸球に注目すると、後で振り返って見れば
動きが非常に特異的な部分もありましたし、治療と
してたまたま使ったステロイドの効果があったこと
も、後で見てみると参考になりましたので、こういつ
た臨床的なものの見方というのを非常に勉強させら
れる症例ではなかったかと思います。
　本日は遅くまでどうもありがとうございました。
これで第393回の臨床懇話会を終わりたいと思いま
す。ご協力どうもありがとうございました。
　　（小田原雅人　編集委員、金澤　昭　講師査読）
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